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腹腔镜肾部分切除术治疗BHD综合征1例并文献复习
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  [摘 要] 报道1例BHD综合征双肾癌患者行腹腔镜肾部分切除术治疗的成功经验,探讨腹腔镜治疗

BHD综合征肾癌的有效性和治疗方案。患者CT检查示右肾上下极双发占位,左肾上极占位,分二期行腹腔镜

肾部分切除术,病理结果显示肾细胞癌嫌色胞型。基因序列检查证实患者为BHD综合征,术后每3个月复查

患者双肾恢复良好。腹腔镜肾部分切除术是治疗BHD综合征双肾癌的可选方式,可以在完整切除肿瘤的同时

最大限度地保留肾功能。
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  BHD 综合征是由 BIRT、HOGG 和 DUBE 于

1977首次发现,是由位于第17常染色体的FLCN基

因缺失突变引起的显性遗传病,主要表现为多发性纤

维毛囊瘤、多发性肺囊肿或自发性气胸、双侧多发肾

细胞癌[1-2],其临床表现外显率不尽相同。STEIN-
LEIN等[3]研究报道超过90%的患者会出现皮肤损

害,70%~84%出现双侧肺囊肿,5%~10%出现自发

性气胸,12%~4%出现肾脏肿瘤。而詹永忠[4]通过

研究对我国BHD综合征患者的研究发现,约8%的

BHD综合征患者患有肾癌,BHD综合征相关性肾细

胞癌多为双侧或单侧多发,其病理类型多为嫌色细胞

瘤或嗜酸细胞瘤或二者兼有[5-6]。本院采用腹腔镜分

期腹腔镜肾部分切除术治疗BHD综合征相关性多发

双肾癌患者1例,结合文献对治疗BHD综合征相关

性多发肾癌的有关问题进行讨论。

1 临床资料

1.1 病例介绍 患者,男,45岁。因检查发现双肾占

位半月入院。患者既往2次肺大泡切除术病史,其父

母、兄弟姐妹及2子女均无特殊病史。查体:全身浅

表淋巴结无肿大,腹部平坦,未见包块。双肾区未见

隆起,无明显叩痛。

1.1.1 首次住院
 

  (1)辅助检查如下。肾小球滤过率(GFR):左肾

28.0
 

mL/min,右肾31.0
 

mL/min,总肾58.9
 

mL/

min。肺部CT:双肺肺大泡术后,双肺肺气肿。头部

CT:双侧基底节区、半卵圆中心多发腔隙灶及软化灶

可能。泌尿系增强CT示右肾下极外侧肾实质变薄,
左肾大小形态尚可,双肾上极、右肾下极分别可见多

个类圆形低密度灶(图1~3),大者位于右肾上极,大
小约3.4

 

cm×3.1
 

cm,边界清晰,右肾上极病变边缘

可见结节状高密度影,增强扫描明显强化,左侧肾上

腺可见不规则软组织结节(图3),大小约1.9
 

cm×
1.5

 

cm,增强扫描明显强化。结果显示:右肾多发占

位,左肾上极占位,均考虑肾癌,左侧肾上腺转移可能

大。术前诊断:(1)双肾肿物;(2)左侧肾上腺肿物;
(3)双肺肺大泡术后;(4)双肺肺气肿。

图1  右肾上极肿物

图2  右肾下极肿物

图3  左肾上极肿物

  (2)治疗情况:考虑患者双肾多发占位,右侧上下

极双发占位,为最大限度保护患者肾功能,于2020年
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11月决定先行腹腔镜左肾保留肾单位肿瘤切除+左

肾上腺切除术。手术顺利,术后病理显示:肾细胞癌

嫌色细 胞 型(图4),大 小 约2.5
 

cm×2.5
 

cm×
2.0

 

cm。左肾上腺皮质增生,局部纤维组织增生。

图4  术后病理(HE染色,100×)

1.1.2 二次住院

  (1)辅助检查如下。待患者病情稳定后,于2020
年12月 再 次 住 院,二 次 术 前 查 GFR:左 肾 23.9

 

mL/min,右肾36.8
 

mL/min,总肾60.7
 

mL/min,双
肾核磁共振成像示左侧肾上腺及左肾上极术后改变,
右肾多发占位,考虑肾癌可能大,上极占位内散在出

血可能大。双肾多发小囊肿(Bosniak
 

Ⅰ级)。行腹腔

镜右肾保留肾单位上下极肿瘤切除术。

  (2)治疗情况:考虑患者右肾上下极均存在肿物,
切下极肿物为内生型,给予腹腔镜右肾保留肾单位上

下极肿瘤切除术,手术顺利,术后病理右肾上极、下极

肿物组织学类型:肾细胞癌,嫌色细胞型;肿物大小:

2.5
 

cm×2.3
 

cm(上极)和2.7
 

cm×1.8
 

cm(下极);
未见明确脉管内癌栓;断端未见癌侵犯;病理学分期:

T1aNxMx。

1.2 预后 预后基因检测证实为BHD综合征,3个

月后复查GFR:左肾25.0
 

mL/min,右肾31.2
 

mL/

min,总肾56.2
 

mL/min,之后每个3月复查1次。

2 讨  论

  散发性肾癌的发病年龄通常在60岁以后,且多

为单侧发病,而遗传性肾癌的发病年龄更早,且双侧

或多中心性多见,且正常肾组织再发肿瘤的概率较

高,因此对于遗传性肾癌的治疗应更加谨慎合理。

BHD综合征相关性肾癌作为遗传性肾癌的一种,主
要与17号染色体FLCN基因突变有关[7],目前已发

现200多种突变基因[8]。作为一种抑癌基因,其表达

产物通过哺乳动物雷帕霉素靶蛋白通路参与能量代

谢,抑制细胞生长和增殖[9]。SCHMIDT等[7]于2015
年提出疑诊和确诊标准,疑诊标准:(1)存在大于或等

于2个临床表现与毛囊纤维瘤和(或)毛盘瘤相符的

皮肤病变,且大于或等于1个皮肤病变组织学为毛囊

纤维瘤;(2)主要位于肺基底部的双侧多发肺囊肿,伴
或不伴40岁之前发生自发性气胸病史,尤其在有相

似肺部表现的家族史时;(3)双侧多发性肾嫌色细胞

癌,或肾嫌色细胞和嗜酸细胞混合型肿瘤,尤其是在

有50岁以下发生肾脏肿瘤家族史的患者中;(4)在患

者或家庭成员中,皮肤、肺或肾脏表现联合存在。确

诊标准:DNA
 

序列分析发现
 

FLCN
 

基因种系突变。
相较 于 散 发 肾 癌 其 发 病 年 龄 更 早,PAVLOVICH
等[10]发现BHD综合征相关肾癌的平均年龄为50.4
岁,有报道最年轻的发病年龄为20岁,最常见的病理

类型为嫌色细胞瘤和肾嗜酸细胞瘤二者混合型嗜酸

细胞瘤(约50%)[11],其次为嫌色细胞瘤(约35%)、肾
透明细胞癌(约9%)和肾嗜酸细胞瘤(约5%)[7]。因

此,对双肾多发肿瘤的患者,尤其对合并多发性纤维

毛囊瘤、多发性肺囊肿或自发性气胸,应考虑BHD综

合征的可能,并行基因检测。但由于BHD综合征相

关性肾癌多发多中心的特性,目前国内外对其治疗方

式的选择尚无统一定论。
  

遗传性肾癌的治疗方式主要有冷冻治疗、射频消

融治疗及保留肾单位手术治疗。冷冻治疗及射频消

融治疗具有创伤小、恢复快的优势,更适于孤立肾或

身体素质无法耐受手术的患者。虽然洪保安等[12]通

过经皮射频消融术对肾肿瘤患者进行治疗取得了良

好的效果,但STAMATAKIS等[13]认为射频消融术

会增加将来随访及再发肿瘤治疗的难度,建议对身体

可以耐受手术的患者均行保留肾单位手术治疗。同

时对BHD综合征相关性肾癌,通常为多中心性,需要

切除发现所有肿瘤,因此保留肾单位的肾部分切除术

更具有优势。PRESTON等[14]通过对BHD肾癌癌

株的研究发现,通过抑制葡萄糖的代谢可以减低细胞

的繁殖,为将来治疗BHD综合征伴发肾癌提供了新

的思路。
本例患者为散发性BHD综合征,其家族中未见

其他阳性表达患者,行双侧保留肾单位手术后恢复良

好,完整地切除了患者双侧多发3处肿瘤,最大限度

地保留患者肾单位。为将来再发肿瘤手术治疗提供

可能,提示保留肾单位手术治疗BHD综合征相关性

肾癌可以最大限度切除肿瘤,保护患者肾功能,降低

肾功能衰竭透析的风险。
对于双肾多发肿瘤的治疗先后顺序、手术方式选

择、两侧手术间隔时间等[15-16],目前国内外并无统一

标准。王保军等[17]通过对64例双肾癌患者的研究发

现,同时行双侧肿瘤的手术治疗会增加术后急性肾功

能衰竭的风险,分期双侧行手术能最大限度的保留患

者的肾功能,分期双侧行手术的顺序不影响患者术后

肾功能的恢复。王杭等[18]认为,双侧肾肿瘤均需行肾

部分切除时,应先行治疗病情简单和容易操作的一

侧,最大限度保留一侧肾功能,为再次手术打下良好

基础。这与我们的观点相同,本例患者双侧多发肾
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癌,左侧单发右侧双肿瘤,行分期手术,采取了先易后

难的策略,先行治疗左侧单发肿瘤,待患者恢复后再

治疗复杂的右侧双肿瘤,取得了良好效果,并且患者

GFR较术前无明显下降,减低了肾功能不全透析的

风险。
   

总的来说保留肾单位手术治疗BHD相关性多发

肾癌,可以最大限度地切除发现肿瘤,保护患者肾功

能,可以使患者最大限度的受益,为将来再发肿瘤的

手术治疗提供可能。
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